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金 特异 性 结合 短 肽 介 导 的 重组 杆 状 病毒 与 
胶体 金 构 成 的 纳米 复合 体 
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摘要 : 纳米 金 在 生物 探 针 方面 的 应 用 技术 是 重要 的 研究 方 同 , 这 一 技术 的 关键 在 于 纳米 金 与 生物 分 子 有 效 的 结 
合 , 本 文通 过 基因 重组 策略 , 研究 杆 状 病毒 表面 展示 技术 与 金 特异 结合 肽 介 导 的 固定 化 方法 联 用 以 构建 生物 -无 
机 复合 材料 的 可 行 性 。 利 用 Bac-to-Bac 杆 状 病毒 表达 系统 将 合成 的 金 特 异 结合 肽 基因 融合 到 杆 状 病毒 BmNPV 宫 
膜 糖 蛋 白 gp64 的 N 端 信 号 肽 与 成 熟 蛋 白 之 间 构 成 转移 质粒 载体 ,经 过 转 座 得 到 重组 穿梭 质粒 pFB-gp64-Au,， 转 染 
S89 昆虫 细胞 后 收获 多 角 体 启动 子 控 制 下 表达 融合 蛋白 的 重组 AcMNPV。 同 时 采用 硼 氨 化 钠 还 原 法 制备 得 到 胶体 
金 , 进行 组 建 病毒 -胶体 金 复 合 结构 的 初步 研究 。 结 果 表 明 , 成 功 构 建 的 重组 穿梭 质粒 转 染 细胞 后 得 到 夺 膜 表面 
经 金 无 机 结合 肽 修饰 的 AcMNPYV 重组 病毒 , 并 通过 透射 电子 显微镜 (transmission electron microscopy，TEM ) 观察 到 
由 金 特异 结合 肽 所 介 导 的 病毒 -胶体 金 的 复合 结构 。 这 项 研究 有 助 于 进行 生物 -无 机 复合 体系 构建 及 纳米 材料 在 生 
物 学 领域 应 用 的 研究 。 
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Au-specific binding peptide-mediated nanocomposite of recombinant 


baculovirus with Au nanoparticles 

SONG Lei, CHEN Jin-Chun ” (College of Life Science and Technology, Beijing University of Chemical 
Technology, Beijing 100029, China) 

Abstract: The application of nanogold in bioprobe technology is a major research field, which mainly 





depends on the effective binding of biomolecules with gold nanoparticles. Using the strategy of gene 
recombination, we studied the feasibility of combining baculoviral surface display with peptide-mediated 
immobilization to make bio-inorganic composites. A gene encoding an Au-specific binding peptide (Au- 
bp) was synthesized and fused to the N-terminus of the gp64 derived from BmNPYV to construct the 
recombinant plasmid pFB-gp64-Au, which was then transposed to shuttle vector Bacmid by Bac-to-Bac 
system. The recombinant AcMNPV baculovirus was harvested after transfection of the recombinant 
Bacmid into the Sfo insect cells and its binding with colloid gold prepared by NaHB reduction method was 
primarily studied. The results showed that recombinant Bacmid was successfully constructed and 
envelope-modified baculovirus with gold-specific binding peptide was harvested. Au-bp mediated virus- 
nanoparticle complex was visualized by transmission electron microscopy (TEM) analysis. The study will 
be helpful to the research of fabricating bio-inorganic compound system and the application of nano 
materials in biological field. 
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baculovirus; nanocomposite 


经 过 亿 万 年 的 演变 , 大 自然 进化 出 无 数 种 类 多  ” 构 和 功能 是 生物 矿 化 的 关键 因素 , 各 种 多 糖 、 磷 脂 
样 的 生物 -无 机 复合 材料 , 例如 贝 过 及 动物 的 牙齿 ”和 和 日 质 等 生物 高 分 子 有 机 质 以 其 固有 的 特异 识别 
等 。 生 物 矿 化 (biomineralization ) 过 程 (Tamerler and  ” 能 力 和 上 自 组 装 特性 可 以 作为 理想 的 模板 调控 无 机 晶 
Sarikaya，1997 ) 的 研究 表明 ,有 机 基质 的 组 分 、 结 体 的 形成 (Matthews et al., 2008 ) 。 
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随 着 分 子 生 物 学 重组 技术 与 纳米 科技 不 断 发 
展 , 科学 家 利用 哈 菌 体 展示 技术 (phage display， 
PD) 和 细胞 表面 展示 技术 (cell surface display， 
CSD) 从 组 合 肽 库 中 往 选 出 一 类 特异 性 结合 无 机 材 
料 的 多 肽 ， 称 为 无 机 结合 肽 (inorganic binding 
peptide) 。 通 过 基因 工程 技术 可 将 无 机 结合 肽 设计 
到 生物 大 分 子 如 病毒 (Mao et al., 2004; Huang et 
al.，2005 ; Tseng et al., 2006 ) 当中 , 作为 分 子 连接 
纽 市 进行 功能 性 复合 结构 与 右 件 的 组 装 , 这 为 新 型 
材料 的 设计 开发 及 应 用 开辟 了 新 的 思路 。 

Sarikaya 等 (2003 ) 利 用 细胞 表面 展示 技术 所 入 
选 得 到 的 特异 结合 金 的 多 肽 (Au-binding peptide， 
Au-bp) 序列 MS14 (MHCKTQOATSGTIQS ) ， 经 过 基 
因 合成 应 用 于 本 人 研究。 基于 杆 状 病毒 表面 展示 技术 
( Grabherr and Ernst, 2001; Rahman and Copinathan ， 
2003) ,利用 Bac-to-Bac 表达 系统 构建 了 只 腊 为 金 
特 寞 结合 肽 所 修饰 的 重组 病毒 ,进而 通过 无 机 结合 
肽 与 纳米 材料 之 间 特 异 的 识别 作用 得 到 了 重组 病 
毒 -纳米 金 的 复合 体 结 构 。 目 前 , 杆 状 病毒 表达 系 
统 已 成 为 一 种 成 熟 的 方法 , 用 于 外 源 蛋 日 的 表达 、 
纯化 及 基因 转运 载体 (Hu, 2008) , 而 有 关 其 与 材料 
学 结合 的 研究 少 有 报道 。 本 人 研究 将 可 能 对 开发 应 用 
于 纳米 电子 学 的 功能 性 生物 -无 机 纳米 复合 器 件 ， 
以 及 改进 胶体 金 在 生物 检测 方面 的 应 用 方法 等 有 积 
极 意 义 。 


1 材料 和 方法 


1.1 质粒、 菌株 与 试剂 

质粒 及 菌株 为 北京 大 学 陈建国 教授 实验 室 保 
存 。 转 座 质粒 pFastBac 1 含 AcMNPY 的 多 和 角 体 启动 
子 、 多 克隆 位 点 ( MCS)、SV40 终止 信号 、 庆 大 和 霉 素 
抗 性 基因 及 两 侧 必 的 转 座 子 Tn7 左右 端 , 插 有 外 源 
基因 的 表达 盒 经 位 点 特异 性 转 座 可 整合 到 大 肠 杆菌 
Escherichia coli 细胞 的 Bacmid 基因 组 中 。 穿 检 质 粒 
Bacmid 含有 完整 AcMNPYV 基因 组 、 卡 那 霉 素 抗 性 、 
标记 基因 LacZ 和 转 座 子 识别 位 点 att, 其 中 的 miniF 
replicon 使 它 在 大 上 肠 杆 菌 细胞 中 低 找 贝 复制 ， 
AcMNPV DNA 则 能 感染 昆虫 细胞 。 大 上 肠 杆菌 DHSa 
感受 态 细胞 用 于 载体 的 构建 。 大 肠 杆菌 DH10 Bac 
市 有 穿梭 质粒 Bacmid 及 辅助 质粒 ， 用 于 重组 杆 状 
病毒 的 转 座 。DH5a 和 DH10Bac 等 大 肠 杆 瑚 感受 
态 细胞 置 于 -70 低温 冰箱 中 保存 , 限制 性 内 切 酶 
和 TT4 DNA 连接 酶 等 购 自 Promega 公司 , IPTG 和 X- 


gal 购 目 Invitrogen 公司 。 其 他 化 学 试剂 均 为 国产 分 
析 纯 产品 。 
1.2 细胞 

草地 贪 夜 蛾 Spodoptera frugiperda SDS 细胞 培养 
于 含有 10% 胎 牛 血清 的 TNM-FH( Sigma) 的 昆虫 培 
养 基 中 , 27% 恒温 箱 中 培养 。 

1.3 目的 基因 的 构建 

根据 金 特异 结合 肽 (Au-bp) MS14 序列 ,设计 合 
成 A, B 两 条 引物 : 

A:5’-CCCGGATCCCATGCATGGCAAAACCCAG 
GCCGCACCTCCGGC-3 以 及 B: 5’-CCCGGATCCGGGG 
ACTGGATGGTCCCGGAGGTCGCCTGGGT-3’。 其 中 
BamH 工 酶 切 位 点 下 划 线 表示 , 用 于 对 gp64 基因 的 
同和 框 融 合 。 通 过 砍 酸 化 作用 及 退火 延伸 得 到 金 无 机 
结合 肽 基因 hu-bp。 反 应 体系 如 下 : 两 条 引物 各 取 
5 AL，Transtart Taq 酶 0.5 pL, Transtart Taq buffer 
3 nL, dNTP 3 pL, ddH,0O 补 齐 ， 总 体积 为 50 HL。 
反应 条 件 : 94% 变性 5 min, S$% 复 性 2 min，72%C 
延伸 10 min 。 
1.4 gp64 基因 的 克隆 及 重组 转 座 质粒 的 构建 

根据 gp64 基因 (GenBank 登录 号 为 AB253773) 
及 与 载体 进行 融合 重组 的 设计 方案 合成 引物 如 下 : 
AGATCTATGGTAGGCGCTATTGTTTTA. 
gp64-down: TCTAGATTAATATTGTCTACTATTACG 
(其 中 , Bgl I 了 和 Xba 工 酶 切 位 点 下 划 线 表示 , 起 始 
密码 子 矢 体 表示 ) 。 

以 BmNPYV 基因 组 为 模板 , PCR 得 到 全 长 gp64 
基因 , 连接 了 载体 测序 正确 后 经 Bgl 了 [和 Xbal 酶 
切 回 收 ， 克隆 到 经 BamH TI 和 XbaTI 消 化 并 70%C 灭 
活 的 pFastBac 1 载体 中 构建 pFB-gp64 重组 质粒 并 
进行 酶 切 鉴 定 。 殉 隆 设 计 中 ,Be 开 与 BamH TI 同 尾 
酶 的 连接 使 接 入 的 gp64 基因 中 BamH I 位 点 在 构 
建 的 质粒 中 具有 唯一 性 , 以便 克隆 目的 基因 。 然 后 
将 目的 基因 克隆 到 gp64 基因 N 端 信号 肽 与 成 熟 重 
日 之 间 构 成 重组 转 座 质粒 pFB-gp64-Au (图 1), 质 
粒 DNA 的 酶 切 、 连 接 、 转 化 及 酶 切 鉴定 按 稼 规 
DNA 操作 具体 实验 方法 见 分 子 克 隆 手册 。 

1.5 重组 Bacmid 筑 选 及 重组 病毒 的 构建 

按 Bac-to-Bac 试剂 盒 操 作 手 册 , 测序 正确 、 含 
有 目的 片段 的 重组 转 座 质粒 pFB-gp64-Au 转化 含有 
穿梭 质粒 Bacmid 和 辅助 质粒 的 大 肠 杆菌 DH10Bac 
菌株 , 37C 摇 床 100 rpm 培养 4 Ph, 在 辅助 质粒 提供 
的 转 座 酶 作用 下 ,质粒 与 Bacmid 上 att 位 点 发 生 转 
座 , 使 多 角 体 启动 子 控制 的 表达 盒 被 转 座 到 Bacmid 
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图 1 pFB-gp64-Au 重组 供 体质 粒 构建 图 
Fig. 1 Construction of the recombinant donor 


plasmid pFB-gp64-Au 


的 LacZ 编码 区 , 并 使 大 肠 杆菌 市 上 庆 大 窒 素 抗 性 。 
培养 后 的 产物 稀释 后 取 200 pL 与 IPTG、X-gal 混 勾 
涂 于 合 庆 大 窒 素 、 卡 那 窒 素 、 四 环 素 的 三 抗 平 肯 
上 , 于 377 培养 48 h 后 通过 蓝 日 广汉 选 重组 
Bacmid, 挑 取 单 个 白色 菌落 揪 阔 扩 增 后 提取 
Bacmid ,同时 进行 菌 液 PCR 鉴定 。 重 组 Bacmid 经 
鉴定 后 通过 转 染 试剂 转 染 SS 昆虫 细胞 ,27 习 培养 
约 7~8 d。AcNPV 的 多 角 体 基因 因 外 源 基因 插入 
而 失 活 , 转 座 后 得 到 的 重组 Bacmid 不 能 表达 多 和 角 
体 和 蛋白 。Bac-to-Bac 系统 的 阳性 重组 率 为 100% 
( Luckow et al.,，1993 ) ,收集 转 染 上 清 , 离心 去 除 细 
胞 雁 片 后 即 可 获得 重组 杆 状 病毒 清 液 , 置 4C 备用。 
1.6 重组 病毒 纯化 及 SDS-PAGE 电泳 鉴定 融合 蛋 
白 表达 

收获 的 重组 病毒 清 液 按 1: 50 的 比例 接 入 铺 有 
单 层 90% 覆盖 密度 的 SS 细胞 培养 下 中 , 培养 48 h 
后 , 收集 上 清 再 接 毒 。 这 样 连续 接 毒 SS 细胞 2~3 
次 , 病毒 滴 度 提高 到 约 10 pfu/mL, 最 后 收集 的 病 
毒 上 清 避 光 置 于 4Y 保存 , 作为 检测 用 病毒 储 液 。 

取 病 毒 储 液 1: 50 的 比例 接 毒 培养 好 的 SS 细 
胞 , 48 h 后 收集 感染 细胞 上 清 , 15 min 5 000 g 低速 
离心 去 除 细胞 雁 卢 ( 沉 诞 ) ， 上 清 再 经 100 000 g 4C 
的 超速 离心 1.5 h, 用 PBS 溶液 重 荐 沉淀 得 到 病毒 


液 。 取 一 定量 病毒 液 用 SDS-PAGE 上 样 缓冲 液 裂解 
处 理 并 者 5 min 后 , 离心 取 上 清 样品 进行 电泳 分 析 。 
同时 分 析 未 重组 的 病毒 样品 进行 对 比 。 
1.7 胶体 金 的 制备 

采用 硼 氢 化 钠 还 原 法 (Tschopp ef al.，1982) 制 
备 胶 体 金 ,具体 步骤 如 下 : 

(1) 将 预 冷 在 4% 的 40 mL 双 莹 水 中 加 入 
0.6 mL 1% 的 HAuCl,; (2) 再 加 入 0.2 mol K,CO， ， 
0.2 mL; (3) 在 搅拌 下 , 迅速 加 入 新 鲜 配制 的 硼 氢 
化 钠 水 溶液 (0.5 mg/mL)0.4 mL, 一 般 重复 加 入 3 
~5 次 , 直至 溶液 的 兰 紫 色 变 为 术 红 色 为 止 , 然后 
再 搅拌 5 min, 获得 的 金 颗粒 直径 在 2 ~5 nm 之 间 。 
1.8 重组 病毒 -胶体 金 复 合体 的 组 建 与 TEM 分 析 
1.8.1 胶体 金 与 重组 病毒 的 结合 : 重组 病毒 储 液 
以 1:50 的 比例 接 毒 培养 好 的 S89 细胞 , 48 h 后 收集 
感染 细胞 上 清 , 15 min 5 000 g 低速 离心 去 除 细胞 
碎片 (沉淀 )， 上 清 再 经 100 000 g 于 4% 超速 离心 
1.5 h, 用 双 蔡 水 重 悬 沉淀 得 到 病毒 液 。 制 备 好 的 
胶体 金 溶 液 和 病毒 液 分 别 以 0. 1 mol/L K CO; 调 
pH 至 8.8, 等 比例 混合 后 于 27%C 培养 箱 中 轻 播 孵 
育 3 h。 同 时 , 野生 病毒 样品 按照 同样 的 操作 进行 
对 比 实验 。 
1.8.2 TEM 分 析 : 分 别 取 上 述 结 合 后 的 重组 病毒 
及 野生 病毒 溶液 , 滴 于 透射 电镜 分 析 铜 网 上 , 吸 去 
溶液 后 将 带 有 样品 的 铜 网 均 用 含有 0.5%o Tween 20 
的 MiliQ 水 洗 3 次 , 再 经 磷 钨 酸 负 染 30 s, 上 蚊 干 之 
后 进行 TEM 观察 。 仪 器 条 件 如 下 : JEOL-2000EX， 
工作 电压 80 kV。 


2 结 琳 


2.1 重组 供 体质 粒 pFB-gp64-Au 的 构建 及 其 鉴定 
2.1.1 人 金 特异 结合 肽 (Au-bp ) 目的 基因 的 合成 : 引 
物 通过 PCR 反应 合成 双 链 Au-bp 基因 片段 (图 2: 
A) ,分子量 大 小 与 理论 值 相 符 。 经 琢 脂 糖 凝 胶 电 
泳 分 离 后 , 用 试剂 盒 回 收 。 

2.1.2 pFB-gp64 重组 质粒 的 构建 : PCR 扩 增 得 到 
的 片段 (图 2: B)， 经 测序 正确 无 错 码 。 构 建 的 
pFB-gp64 质粒 ， 酶 切 鉴定 符合 预期 结 

2.1.3 pFB-gp64-Au 转 座 质粒 的 构建 : 金 特异 结合 
肽 Au-bp 基因 片段 用 BamH I 酶 切 后 加 入 乙醇 于 
-70C 下 冷冻 过 夜 ,用 沉淀 法 回收 ，pFB-gp64 重组 
质粒 同样 经 BamH I 酶 切 并 去 克 化 处 理 , 在 T4 连接 
酶 作用 下 将 二 者 连接 构建 重组 转 座 质粒 pFB-gp64- 
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经 酶 切 和 PCR 初步 第 选 鉴 定 ( 图 3) 出 阳性 质 


粒 后 测序 鉴定 正确 。 
2000 一 
1000 一 


人 
图 2 Au-bp (A) 和 gp64 (B) 基 因 的 PCR 扩 增 产物 


M 1 
bp 
2000 
1000 
S500 
100 
Fig. 2 PCR products of Au-bp ( A) and gp64 (B) 


M: DNA 分 子 量 标准 物 DNA Ladder; 1: PCR 产物 PCR product. 
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图 3 重组 转 座 质粒 酶 切 (A) 及 PCR 鉴定 图 (B) 
Fig. 3 Restriction analysis ( A) and PCR identification (B) 
of recombinant plasmid 
M: DNA 分 子 量 标准 物 DNA Ladder; 1: 重组 质粒 双 酶 切 产 物 
Recombinant plasmid digested by BamH 1 /Hind 五 ; 2: PCR 产物 PCR 
product. 





2.2 重组 病毒 构建 
通过 蓝 白斑 第 选 重 组 Bacmid,， 挑 取 单 个 白色 菌 
落 培养 后 提取 重组 Bacmid DNA， 菌 液 通过 目的 基 





因 下 游 引 物 B 和 M13 的 上 游 引 物 进行 PCR 鉴定 
(图 4), 结果 呈 阳 性 。 转 染 昆虫 细胞 后 , 得 到 保持 
感染 能 力 的 重组 病毒 。 


bp 


2027 





图 4 重组 穿梭 质粒 的 PCR 鉴定 
Fig. 4 PCR identification of recombinant Bacmid 
M: DNA 分 子 量 标准 DNA Ladder; 1: 重组 质粒 PCR 产物 PCR 


product of recombinant Bacmid. 


2.3 ”重组 病毒 SDS-PAGE 电泳 鉴定 融合 蛋白 表达 

重组 病毒 纯化 后 进行 电泳 分 析 , 结果 表明 病毒 
本 身 的 gp64 和 蛋白 条 带 分 子 量 约 在 66 kD 处 , 在 其 
上 方 70 kD 左右 可 见 加 强 的 表达 条 带 , 而 对 照样 品 
野生 病毒 的 电泳 图 样 在 相应 位 置 未 见 明 显 表 达 的 条 
审 , 可 以 判断 Au-bp 与 gp64 的 融合 蛋 日 得 到 了 表 
达 ( 结果 未 给 出 ) 。 
2.4 重组 病毒 与 胶体 金 的 结合 

按照 硼 毛 化 钠 还 原 法 成 功 制备 了 胶体 金 , 电镜 
观察 其 大 小 为 5 ~ 10 nm。 重 组 病毒 与 野生 病毒 分 
别 与 胶体 金 结 合 后 进行 TEM 观察 , 结果 如 图 5 所 
示 。 可 以 清楚 地 看 到 , 野生 病毒 对 照样 品 未 见 有 特 
异性 吸附 的 胶体 金 (图 5: A), 而 相对 地 在 重组 病 
毒 的 上 面 观察 到 胶体 金 颗粒 的 附着 , 二 者 形成 了 复 
合 结构 (图 5: B)。 





图 5 野生 型 病毒 (A) 和 重组 病毒 (B) 与 胶体 金 粒子 的 结合 
Fig. 9 ” Comparison of conjugation of wild (A) and recombinant baculovirus (B) with colloid gold nanoparticles 
重组 病毒 用 箭头 所 示 Recombinant viruses indicated by arrows. 


6 期 宋 和 帮 等 : 金 特异 性 结合 短 肽 介 导 的 重组 杆 状 病 毒 与 胶体 金 构成 的 纳米 复合 体 679 


3 讨论 


本 研究 利用 Bac-to-Bac 杆 状 病毒 表达 系统 构建 
了 含有 多 角 体 启动 子 及 Au-bp 与 gp64 融合 表达 盒 
的 重组 穿梭 质粒 ， 从 而 得 到 了 赛 膜 由 金 无 机 绪 合 肽 
修饰 的 重组 杆 状 病毒 。BmNPV gp64 的 开放 阅读 框 
( ORF 105 ) 与 AcMNPYV 的 开放 阅读 框 (ORF 108 ) 同 
源 性 达 95% , 基于 BmNPV gp64 的 表面 展示 系统 成 
功 表达 重组 蛋白 已 有 报道 ( Rahman and Copinathan ， 
2003 ) 。BmNPV- 家 看 表达 系统 ,可 利用 看 或 幼虫 进 
行 整 体 表 达 , 更 具备 细胞 培养 所 没有 的 优点 : 它 在 大 
体内 表 , 成 本 低 , 幼 忠和 肾 体 血 淋 巴 中 存 有 和 蛋白 酶 抑 
制剂 ,有 利于 产物 的 积累 和 稳定 ,并 对 生日 进行 糖 基 
化 修饰 。 该 系统 拓宽 了 杆 状 病毒 表 面 展 示 系 统 的 选 
择 范 围 , 并 有 可 能 实现 经 济 、 实 用 化 的 生产 过 程 ， 
具有 民 好 的 应 用 前 景 , 所 以 本 识 题 应 用 BmNPV 进 
行 了 人 研究 。 在 结合 实验 中 , 在 中 性 或 者 轻微 酸性 的 
溶液 环境 下 , 等 电 点 pl 8. 52 的 多 肽 MS14 市 有 正 
电荷 ; 而 胶体 金 (colloidal gold ) 也 称 金 溶胶 ( gold 
sol) , 是 由 金 盐 被 还 原 成 原 金 后 形成 的 金 颗 粒 悬 液 ， 
金 颗粒 由 一 个 基础 金 核 (原子 金 Au) 及 包围 在 外 的 
双 离 子 层 构 成 ， 紧 连 在 金 核 表面 的 是 内 层 负 离子 
(AuC1l”)。 因 此 在 (AuCl,) /MS14 的 静电 作用 
中 , 市 有 负电 的 (AuCl) “能够 较为 容易 地 接近 结合 
位 点 。 结 果 ， 因 为 MS14 对 原始 唱 核 和 自由 的 
AuCl， 复合 离子 具有 吸附 作用 ,加 之 金 无 机 结合 
对 胶体 金 的 特异 识别 作用 实现 了 重组 病毒 -纳米 金 
复合 体 的 形成 , 所 以 这 对 以 功能 性 短 肽 为 桥梁 组 装 
纳米 融 件 的 研究 是 一 个 有 益 的 尝试 。 为 外 ,此 研究 
将 可 能 对 改进 免疫 胶体 金 标 记 技 术 有 积极 的 意义 。 
目前 免疫 胶体 金 因 为 偶 联 抗体 蛋白 , 制备 成 本 较 
高 。 金 无 机 肽 介 时 的 生物 分 子 与 胶体 金 直 接 作用 的 
复合 体 研 究 , 有 望 用 以 开发 Au-bp tag 系统 , 类似 于 
His tag 进行 商业 化 应 用 , 从 而 更 经 济 地 制备 无 需 偶 
联 抗体 的 胶体 金 用 于 标记 和 检测 。 尽 管 实现 了 Au- 
bp 介 导 下 重组 病毒 与 纳米 金 的 复合 , 该 实验 方法 
还 需要 深入 地 完善 。 无 机 结合 肽 与 无 机 粒子 之 间 的 


识别 机 理 有 竺 深入 研究 , 影响 结合 的 因素 如 体系 的 
pH 值 、 不 同方 法 制备 的 胶体 金 颗粒 大 小 与 结构 、 
无 机 结合 肽 的 种 类 、 大 小 及 市 电 性 等 部 需 进一步 考 
察 以 达到 最 优化 的 效果 , 从 而 实现 这 一 新 技术 的 开 
发 与 应 用 。 
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